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RESUMEN 

INTRODUCCIÓN: El cáncer es una enfermedad heterogénea caracterizada por un 

crecimiento celular descontrolado en un tejido y posterior diseminación en el 

organismo. Se han propuesto muchas causas de su aparición y sostenibilidad, entre 

ellas, destaca el desequilibrio provocado por la disminución de los sistemas de defensa 

antioxidante y el aumento de las especies reactivas del oxígeno y del nitrógeno. 

OBJETIVO: Evaluar el estado óxido-reductor sérico en pacientes con cáncer de 

mama, cáncer del sistema digestivo y cáncer del sistema reproductor en el Hospital 

Nacional Arzobispo Loayza en el periodo de enero a marzo del año 2020. DISEÑO 

DE ESTUDIO: Observacional-analítico, prospectivo, sin grupo control y transversal. 

INSTITUCIÓN: Servicio de Oncohematología del Hospital Nacional Arzobispo 

Loayza y el Instituto Centro de Investigación de Bioquímica y Nutrición “Alberto 

Guzmán Barrón” de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos. MATERIALES 

Y MÉTODOS: Se analizaron 44 muestras séricas que fueron separadas en tres grupos 

de cáncer. A cada muestra se analizó la capacidad antioxidante total mediante los 

ensayos FRAP, ABTS•+ y CUPRAC; determinación de daño oxidativo por el ensayo 

TBARS y determinaciones bioquímicas por los ensayos de proteínas totales, albúmina 

e índice A/G. RESULTADOS: Se halló diferencia significativa en los ensayos 

ABTS•+, TBARS e índice A/G en la comparación de los tres grupos de cáncer (p < 

0.01). Las pruebas post-hoc mostraron diferencia significativa para el ensayo ABTS•+ 

en los grupos cáncer del sistema digestivo – cáncer del sistema reproductor y cáncer 

de mama – cáncer del sistema reproductor (p < 0.01 y p < 0.05 respectivamente); en 

el ensayo TBARS, los grupos cáncer de mama – cáncer del sistema reproductor y 

cáncer del sistema digestivo – cáncer del sistema reproductor (p < 0.01 y p < 0.05 

respectivamente) y en el ensayo de índice A/G, los grupos cáncer de mama – cáncer 

del sistema digestivo y cáncer de mama – cáncer del sistema reproductor (p < 0.01 en 

ambos casos). CONCLUSIONES: Los ensayos ABTS•+, TBARS e índice A/G 

pueden servir como indicadores potenciales para la determinación de la actividad 

óxido-reductora en pacientes con los grupos de cáncer estudiados. 

 

PALABRAS CLAVES: Cáncer, Especies reactivas de oxígeno, daño oxidativo, 

efecto antioxidante. 
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ABSTRACT 

INTRODUCTION: Cancer is a heterogeneous disease characterized by uncontrolled 

cell growth in a tissue and subsequent dissemination in the body. Many causes have 

been proposed for its appearance and sustainability, among them, the imbalance 

caused by the decrease in antioxidant defense systems and the increase in reactive 

oxygen and nitrogen species stand out. OBJECTIVE: To evaluate the serum 

oxidation-reduction status in patients with breast cancer, cancer of the digestive system 

and cancer of the reproductive system at the Arzobispo Loayza National Hospital from 

January to March 2020. STUDY DESIGN: Observational-analytical, prospective, 

without control group and transversal. INSTITUTION: Oncohematology Service of 

the Arzobispo Loayza National Hospital and the "Alberto Guzmán Barrón" 

Biochemistry and Nutrition Research Center Institute of the National University of 

San Marcos. MATERIALS AND METHODS: 44 serum samples that were separated 

into three cancer groups were analyzed. Each sample was analyzed for total 

antioxidant capacity using the FRAP, ABTS•+ and CUPRAC assays; determination of 

oxidative damage by the TBARS assay and biochemical determinations by the total 

protein, albumin and A/G relation assays. RESULTS: Significant difference was 

found in the ABTS•+, TBARS and A/G relation assays in the comparison of the three 

cancer groups (p < 0.01). Post-hoc tests showed a significant difference for the ABTS•+ 

assay in the digestive system cancer – reproductive system cancer and breast cancer – 

reproductive system cancer groups (p < 0.01 and p < 0.05, respectively); in the TBARS 

assay, the breast cancer – reproductive system cancer and digestive system cancer – 

reproductive system cancer groups (p < 0.01 and p < 0.05 respectively) and in the A/G 

relation assay, the breast cancer – digestive system cancer and breast cancer – 

reproductive system cancer (p < 0.01 in both cases). CONCLUSIONS: The ABTS•+, 

TBARS and A/G relation assays can serve as potential indicators for the determination 

of oxidation-reduction activity in patients with the cancer groups studied. 

 

KEY WORDS: Cancer, reactive oxygen species, oxidative damage, antioxidant 

effect. 
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1.1 DESCRIPCIÓN DE LOS ANTECEDENTES 

López Daniel y col.(1) (2008). “Poder antioxidante y daño celular en el carcinoma de 

próstata”, señalan que los procesos malignos de proliferación celular están 

relacionados a la capacidad de producir estrés oxidativo y peroxidación lipídica de la 

membrana celular, alterando el ADN y sus mecanismos de replicación celular. El 

objetivo fue determinar y comparar el poder antioxidante, el daño celular por 

peroxidación lipídica y el daño de membrana en personas aparentemente normales y 

en aquellos pacientes con carcinoma de próstata. Los resultados obtenidos del total de 

19 casos, 6 presentaron carcinoma de próstata; 8 de ellos presentaron hiperplasia 

benigna de próstata con componente de prostatitis crónica; 3 pacientes con hiperplasia 

prostática y atrofia glandular y 2 casos con hiperplasia benigna de próstata aislada. El 

MDA, que se realizó mediante el método de N – metil – 2 – fenilindol, se encontró 

aumentado en 15 pacientes y 4 fueron normales siendo aquellos que no tenían 

prostatitis crónica en su histología (valores referenciales de 0.5 a 0.8 Umol/L). Para 

evaluar el poder antioxidante, se utilizó la técnica del radical catiónico ABTS•+. Se 

encontró que en 13 pacientes el valor fue menor a 1.30 mmol/L, en 4 casos superó el 

valor de 1.77 mmol/L y en 2 casos persistieron los valores normales. Los resultados 

de los pacientes controles tuvieron valores normales en las mediciones descritas (1.30 

– 1.70 mmol/L). Las conclusiones fueron que los pacientes con carcinoma de próstata 

o procesos reactivos, como la prostatitis crónica y la prostatitis atrófica presentan una 

disminución de poder antioxidante y un aumento de la peroxidación lipídica.  

Hecht Fabio y col.(2) (2016). “The role of oxidative stress on breast cancer 

development and therapy”, explican que los procesos cancerígenos relacionados con 

la aparición del cáncer de mama (CM) involucra un severo daño en el ADN de las 

células de la mama, evidenciándose en las altas concentraciones 8-hidroxi-

2´deoxiguanosina (8-OHdG) en los estadíos iniciales; en consecuencia, es probable 

que se produzcan alteraciones en la secuencia genómica y sean blanco de las especias 

reactivas del oxígeno inducidas por los estrógenos. Por otro lado, también se menciona 

al gen sod2, la cual es considerada un gen supresor de tumores, se encuentra 

pobremente expresada en el CM; por ello, se explica que su sobreexpresión puede 

inhibir la proliferación de una variedad de tipo de células cancerosas mamarias en 

incluso pancreáticas; contrario al gen sod1, que sí está sobreexpresada en este tipo de 
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cáncer, pero sin tener este efecto antiproliferativo. Asimismo, se describe el rol del 

factor de transcripción B nuclear (NFR-2) en el control de la síntesis de glutatión y de 

otras moléculas que se encargan de la disminución del daño genotóxico y oxidativo en 

el CM. Además, se destaca la función del gen BRCA1, que se describe como 

estimulador de la expresión de NFR-2 con consecuencias importantes para la función 

de la supresión tumoral específica del tejido, pues se ha demostrado que las células 

deficientes en BRCA1 sufren niveles elevados de EROs debido a una baja respuesta 

antioxidante mediada por una insuficiente actividad de la NRF-2. Por otro lado, el 

estrés oxidativo relacionado con la deficiencia de BRCA1 podría ser perjudicial para 

la supervivencia de las células cancerosas, pero el tratamiento con estrógenos restaura, 

a través de NRF-2, su capacidad antioxidante, asegurando el mantenimiento del 

microambiente tumoral.  

Saed Ghassan y col. (3) (2017). “Updates of the role of oxidative stress in pathogenesis 

of ovarian cancer”, explican que las células del cáncer de ovario expresan un estado 

prooxidante persistente, pues la evidencia sugiere que los pacientes con este tipo de 

cáncer tienen niveles reducidos de antioxidantes circulantes y, que en una situación 

crónica, establece un estado de estrés oxidativo; viéndose más específicamente en el 

cáncer epitelial de ovario (EOC), donde se ha demostrado una aumento en la expresión 

de iNOS, mieloperoxidasa (MPO) y NADPH oxidasa; pero también, en el EOC se 

observa apoptosis reducida por la inhibición de las iNOS, indicando un fuerte vínculo 

entre la apoptosis y las vías NO/iNOS; además, se observó un aumento considerable 

de la S-nitrosilación de la caspasa-3, relacionándose con la disminución significativa 

de su actividad al modularse negativamente, lo cual propone un mecanismo de 

apoptosis retardada en estas células, manteniendo así el microambiente tumoral.  

Se destaca también el rol de la MPO y su expresión como un agente importante en la 

regulación de los diversos mecanismos de apoptosis; además, la MPO puede servir 

como fuente de hierro libre bajo estrés oxidativo, reaccionando con el peróxido de 

hidrógeno (H2O2) y catalizando la generación de radicales hidroxilos altamente 

reactivos (HO•-), aumentando así el estrés oxidativo y que a su vez aumenta las 

concentraciones de hierro libre por la reacción de Fenton y Haber-Weiss. Debido a 
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estas evidencias experimentales se están considerando como potenciales 

biomarcadores para la detección precoz del cáncer de ovario. 

Atay Ahmet y col. (4) (2017). “Oxidative stress and gastrointestinal system cancers”. 

Describen al cáncer de estómago (CE) como una enfermedad con una etiología 

multifactorial, destacando el papel del Helicobacter pylori como principal causante de 

la aparición del CE, destacando 2 factores de virulencia de esta bacteria como los 

principales promotores de la actividad. El CagA, una oncoproteína que induce la 

inflamación mediada por citocinas y la VacA, que es otro factor de virulencia asociado 

a la aparición de las especies reactivas del oxígeno, ambas provocando la peroxidación 

de lípidos y la consecuente aparición de moléculas como el MDA, el 4-hidroxinonenal 

(4-HNE), la 8-iso-prostaglandina (8-PGF) y la 8-hidroxi desoxiguanosina (8-OHdG). 

Se explica también cómo el rol de las especies reactivas del oxígeno tiene un gran 

impacto en el mantenimiento del microambiente celular en un estado pro-oxidante en 

los procesos carcinogénicos relacionados al CE, destacando la función dual del factor 

de transcripción B nuclear (NFR-2), el cual tiene una función reguladora de los 

sistemas antioxidantes e inhibición de la oncogénesis; y, por otro lado, tiene un rol 

protector para las células cancerosas mediante la supresión de la apoptosis.  

Carini Francesco y col. (5) (2017). “Colorectal carcinogenesis: role of oxidative stress 

and antioxidants”, señalan que la aparición del cáncer colorrectal se debe a la 

interacción de múltiples factores asociados a los estilos de vida, el entorno y la carga 

genética, acentuando el papel de los procesos metabólicos oxidativos y cómo estos 

procesos pueden tener un efecto mayor en la progresión, aparición y mantenimiento 

del cáncer. Se destaca la función de varios antioxidantes y cómo estos interactúan 

cuando está presente el cáncer colorrectal como, por ejemplo, el rol de los polifenoles 

en la microbiota intestinal y su unión estrecha con la mucosa intestinal resultando en 

un efecto antitumoral y la modulación del sistema inmunológico. Los polifenoles como 

la quercetina, han demostrado que juega un papel en la inhibición de la tumorogénesis 

del colon, modulando la actividad y expresión de los receptores de estrógeno ERß. Las 

antocianinas, han demostrado tener efectos que disminuyen la producción de radicales 

libres y además de inhibir el desarrollo del cáncer colorrectal mediante mecanismos 

antiproliferativos y apoptóticos como, por ejemplo, a través de la desmetilación de los 
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genes supresores de tumores. Asimismo, el tocoferol, con mayor actividad inhibidora 

sobre el cáncer colorrectal, induce la apoptosis, reduciendo de esta manera el proceso 

inflamatorio y previniendo la formación de colonias celulares. Además, existen otras 

sustancias destacables para combatir el cáncer colorrectal como los carotenoides, las 

catequinas, la curcumina y la vitamina C.  

En base a lo hallado con las investigaciones descritas se pretende responder a la 

siguiente pregunta: ¿Existen diferencias en el estado óxido-reductor sérico entre los 

pacientes con cáncer de mama, cáncer del sistema digestivo y cáncer del sistema 

reproductor en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza en el año 2020? 

1.2 IMPORTANCIA DE LA INVESTIGACIÓN 
En los últimos años, los estudios de los radicales libres y el metabolismo oxidativo 

explican parcialmente los procesos patológicos de muchas enfermedades; sin 

embargo, se necesitan más estudios que respalden los estudios ya realizados para una 

mejor comprensión de esta enfermedad. Los estudios de laboratorio clínico 

contribuyen al diagnóstico y al seguimiento del cáncer, así como de otras 

enfermedades, pues los analitos plasmáticos reflejan los cambios metabólicos a nivel 

tisular. Los resultados que se obtienen aportan mayor información para el manejo 

clínico de los pacientes, especialmente en los estadíos iniciales del cáncer. 

Por otro lado, se desea hacer conocer los métodos de laboratorio empleados en el 

presente estudio como base para investigaciones futuras y, con suficiente evidencia de 

significancia clínica, poder aplicarlas al perfil de rutina en las pruebas de laboratorio, 

aportando así información concisa y rápida para que se pueda realizar el diagnóstico 

clínico de manera más acertada y con menor costo. 

La falta de estudios en el ámbito nacional es una limitante para poder establecer 

características propias entre la relación del cáncer con el estado óxido-reductor sérico 

evaluados en la población. Por este motivo, surge la necesidad de proporcionar 

información nueva que sea representativa de nuestra realidad. Así, se tiene como 

finalidad contribuir al campo del conocimiento científico, ampliar los conocimientos 

sobre el cáncer y ser fuente de conocimiento para futuras investigaciones. 
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1.3 LIMITACIONES DE LA INVESTIGACIÓN 

La literatura refería que los tipos de cáncer más incidentes y prevalentes en el Perú 

eran el cáncer de cérvix, piel y estómago. Al momento de la ejecución de la tesis, en 

el Hospital Nacional Arzobispo Loayza, la prevalencia e incidencia no coincidieron 

con lo reportado; por tanto, se hizo un cambio en el momento de la recolección de las 

muestras, eligiendo los más prevalentes e incidentes en el momento de la recolección 

(enero - marzo del 2020). 

Además, debido a la pandemia por el COVID-19, la etapa de recolección de las 

muestras tuvo que ser reducida, limitándose finalmente a trabajar con las muestras 

patológicas recolectadas en los tres meses. 

 1.4 OBJETIVOS 

    1.4.1 OBJETIVO GENERAL 

● Evaluar el estado óxido-reductor sérico en pacientes con cáncer de mama, 

cáncer del sistema digestivo y cáncer del sistema reproductor en el Hospital 

Nacional Arzobispo Loayza en el periodo de enero a marzo del año 2020. 

    1.4.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

● Analizar la relación de los cánceres estudiados con cada indicador del estado 

óxido-reductor. 

● Determinar los indicadores del estado óxido reductor más significativos para 

cada cáncer. 
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1.5 BASES TEÓRICAS 

    1.5.1 BASE TEÓRICA 

        1.5.1.1 CÁNCER                                             

        A) Definición y epidemiología                      

El cáncer es el nombre que se le da a un conjunto de condiciones patológicas en la cual 

hay un crecimiento descontrolado de células en un determinado tejido y posterior 

diseminación de las mismas en el organismo. Según la OMS “el cáncer es un proceso 

de crecimiento y diseminación incontrolada de células que puede aparecer en cualquier 

parte del organismo”(6).  

El cáncer es una enfermedad muy prevalente a nivel mundial. Análisis estadísticos del 

Instituto Nacional del Cáncer de EE. UU. señalaron que para el año 2018 serían 

diagnosticados 1 735 350 casos nuevos de cáncer y que de éstos 609 640 personas 

morirían por la enfermedad. Además, se estimó que los tipos de cáncer más comunes 

en el año 2018 serían el cáncer de mama, cáncer de pulmón, bronquios, cáncer de 

próstata, cáncer de cuello uterino cáncer de colon y recto, el melanoma de piel y el 

cáncer de vejiga, el linfoma no Hodgkin, el cáncer de riñón y pelvis renal, el cáncer de 

páncreas y el cáncer de hígado. Con gastos anuales de 147 mil millones de dólares en 

2017, datos que tendrían variación en función al envejecimiento de la población y al 

aumento de la prevalencia del cáncer(7).  

Datos estadísticos revisados en el Boletín Epidemiológico del Ministerio de Salud 

(2017) muestran, a nivel nacional, el registro de 9 805 casos de cáncer en 50 hospitales 

del país, de los cuales el 66.6% corresponde a pacientes del sexo femenino y el 34.4% 

a pacientes del sexo masculino. La mayor frecuencia de casos del sexo masculino se 

encontraba entre los 60 y 79 años de edad (49.2%); mientras que las mujeres la 

frecuencia se encontraba entre los 45 y 59 años de edad (50.2%). Los tipos de cáncer 

más frecuentes fueron, independientemente del sexo los de cérvix (21.9%), piel 

(12.3%) y estómago (11.4%). En el sexo masculino los tipos de cáncer más frecuentes 

fueron los de estómago (19.2%), piel (16.2%) y próstata (14.1%); mientras que en el 

sexo femenino los más frecuentes fueron los de cérvix (32.9%), mama (13.2%) y piel 

(11.4%). Además, el mismo informe precisa que “los cánceres fueron detectados con 
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mayor frecuencia cuando los pacientes acudieron a un establecimiento de salud por los 

síntomas ocasionados por el cáncer (presentación clínica con síntomas), que representó 

el 65.7% de todos los casos, indicando que el diagnóstico se realizaba tardíamente”(8). 

        B) Etiología y fisiopatología 

La etiología del cáncer es multifactorial y no debe ser pensada como una enfermedad 

de causa única.  En la gran mayoría de los tipos de cáncer el factor ambiental es el que 

predomina con un 90 a 95% y el porcentaje restante es por factores genéticos. Factores 

externos como dietas desbalanceadas, la exposición a productos químicos, radiación  

y factores internos como la autoinmunidad e inflamación que, combinados a un estilo 

de vida poco saludable, puede conllevar al aumento de probabilidad de padecer algún 

tipo de cáncer(9). Asimismo se ha destacado el rol del estrés psicológico como causa 

de aparición y mantenimiento en varios tipos de cáncer, las situaciones de angustia y 

depresión, pueden acarrear efectos somáticos expresados en procesos de inflamación 

crónica, mala reparación del ADN y una baja actividad inmunológica, 

primordialmente de las células natural killers (NK) y los linfocitos T citotóxicos; 

relacionando así conceptos del campo de la psicología, inmunología y neurología(10). 

El mecanismo fisiopatológico del cáncer, independientemente del lugar anatómico de 

donde se origine, se explica en la presencia de un gran número de factores que pueden 

actuar en conjunto o de manera autónoma. Por lo general, las células cancerosas se 

originan por el desequilibrio entre la proliferación celular y los mecanismos de 

apoptosis. El proceso de origen de las células cancerosas se denomina carcinogénesis 

y se menciona que el desequilibrio a nivel genético se debe a un aumento de la función 

de los denominados protooncogenes (genes codificadores de proteínas que impulsarán 

la proliferación celular) y, al mismo tiempo, la disminución de la función de los genes 

supresores de tumores (genes codificadores de proteínas que impulsarán mecanismos 

de apoptosis), producto de las mutaciones a la que los genes pueden estar expuestos. 

Para que estas mutaciones modifiquen el ambiente celular, deben darse dos eventos 

fundamentales que son propios a todas las células tumorales: la constante inestabilidad 

genómica, manifestándose en la acumulación de constantes mutaciones y la falla en el 

sistema del control de la integridad genética y; por otro lado, la inflamación 

tumorigénica, que es el mecanismo involucrado en el soporte nutricional y funcional 
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para la adaptación, y progresión y crecimiento tumoral(11). Además, los autores 

Hanahan y Weinberg(12) en el año 2000, luego de una revisión de la literatura descrita 

hasta ese entonces, describieron seis características que son comunes a todas las 

células tumorales: La independencia a las señales de crecimiento, insensibilidad a 

estímulos que inhiben el crecimiento, invasividad y metástasis, evasión de la apoptosis, 

potencial ilimitado de replicación y angiogénesis sostenida. Posteriormente, los 

mismos autores en el año 2011, describieron dos características más: La 

reprogramación del metabolismo energético y la evasión de la autodestrucción 

inmune. 

        C) Diagnóstico 

Las condiciones para un certero diagnóstico y tratamiento del cáncer se basan en tres 

pilares: detección temprana de la enfermedad, tipo de cáncer detectado y óptima 

respuesta a los tratamientos. El que no se cumpla uno de estos tres criterios no significa 

que no haya una recuperación pronta y óptima; sin embargo, es más probable que se 

preste a ciertas complicaciones en el transcurso del tratamiento y la recuperación. 

Según la OMS “el diagnóstico del cáncer en una fase tardía y la imposibilidad de 

recibir tratamiento condenan a muchas personas a sufrimientos innecesarios y a una 

muerte precoz”; para evitarlo, la OMS propone tres medidas para ayudar al diagnóstico 

temprano del cáncer. Primero en la concientización de la población sobre los síntomas 

y la asistencia médica, segundo en la inversión en el fortalecimiento de equipamiento 

y personal de salud y tercero en asistencia por un tratamiento seguro y eficaz de los 

pacientes(13).  

Los métodos que se utilizan inicialmente para diagnosticar un tipo de cáncer primario 

de origen desconocido se apoyan en pruebas generales, en su mayoría, técnicas 

macroscópicas para localizar la neoplasia. Aquí se encuentran los estudios por 

imágenes, estudios de endoscopía, estudios de biopsias por anatomía patológica, 

estudios de genética y biología molecular y los análisis que se realizan en sangre(14). A 

través de estos últimos, se utilizan diversos ensayos que sirven para guiar y especificar 

el diagnóstico con respecto a las pruebas generales, como por ejemplo la prueba de 

hemograma completo, análisis electroforéticos de proteínas en sangre, pruebas de 

marcadores tumorales, análisis de células tumorales circulantes, entre otros(15). 
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Además, también se utilizan pruebas de laboratorio de uso rutinario que sirven de 

apoyo en el seguimiento de muchos tipos de cánceres, algunos inclusive se encuentran 

en estudios para demostrar su propósito, como la determinación de albúmina sérica, 

relación albúmina-globulina y lipoproteínas de baja densidad (16) (17) (18). 

Según la Asociación Española del Cáncer “el objetivo es obtener información 

necesaria para diagnosticar el problema de salud y confirmar que produce los síntomas 

por los que el paciente acude a consulta”(19). Asimismo, algunos tipos de cáncer no se 

pueden detectar precozmente por la falta de síntomas en estadíos tempranos y que no 

todos los tumores necesariamente se diagnostican en lesiones premalignas.  

        D) Tratamiento y pronóstico 

Existen muchos medios para el tratamiento del cáncer, pero el enfoque para el 

tratamiento, según el Instituto Nacional del Cáncer de EE. UU. “dependerá del tipo de 

cáncer y de lo avanzado que esté”, la edad y los factores genéticos pueden alterar el 

tratamiento y la respuesta al mismo(20). Los principales tipos de tratamiento contra el 

cáncer son la cirugía, la radioterapia, la quimioterapia, la inmunoterapia, la terapia 

dirigida, la terapia hormonal, la terapia con células madre, la medicina de precisión, 

entre otros. Sin embargo, por muy excelentes que sean los estos tratamientos, se 

menciona que en muchos de ellos y, dependiendo de la intensidad de los mismos, 

pueden ocasionar efectos secundarios que podrían influir en la pronta recuperación del 

paciente tratado(21).  

El pronóstico del cáncer se evalúa una vez realizado el tratamiento. Según el Instituto 

Nacional del Cáncer de EE. UU. “el pronóstico puede ser afectado por muchos factores 

como la localización del cáncer, la etapa de detección y la respuesta al tratamiento”(22). 

El pronóstico se evalúa en base a la decisión del médico con respecto a la respuesta al 

tratamiento que lleva el paciente, además del uso de estadísticas de supervivencia de 

los diferentes tipos de cáncer que han sido recabados por otros investigadores a lo largo 

de los años. Las estadísticas no predicen con exactitud un pronóstico acertado para el 

paciente; por ello, si esto es mayor, podría beneficiarse por los tratamientos y las 

nuevas formas de detección del cáncer. Asimismo, el paciente tiene derecho a saber el 

pronóstico de la enfermedad que padece y ser partícipe en la toma de decisiones como 
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la aceptación del tratamiento, la elección del mejor tratamiento y cómo este desee 

manejar los efectos secundarios al tratamiento(22).  

        1.5.1.2 CÁNCER DE MAMA 

El cáncer de mama es uno de los tipos de cáncer más frecuente en mujeres en los países 

desarrollados y, según cifras de la OPS(23) y la OMS(24), es el principal tipo de cáncer 

con mayor mortalidad a escala mundial. Se caracteriza por una proliferación acelerada, 

desordenada y no controlada de células con genes mutados, que normalmente actúan 

suprimiendo o estimulando el ciclo celular en los diversos tipos de células que se 

encuentran en el tejido mamario. Según la sociedad americana del cáncer, el tiempo 

de sobrevida estimado en 5 años es de 90%(25). 

Esta enfermedad se caracteriza por una gran heterogeneidad clínica, histológica y 

genética, relacionada con las transiciones demográficas entre los países; considerando 

los factores de riesgo reproductivos y los inadecuados estilos de vida, esto último, 

común a la mayoría de tipos de cáncer(26). No hay un origen conocido en cuanto su 

aparición, pero se sabe que influyen diversos tipos de factores de riesgo que se han 

descrito en los múltiples estudios, destacan el tabaquismo, el alcohol, obesidad 

provocada por una dieta inadecuada (especialmente en fibras) y alto contenido 

graso(27). Un estudio en el año 2015, el cual tuvo como objetivo rescatar información 

más precisa para detallar más factores de riesgo mostró que factores como la 

menarquia precoz, menopausia tardía, consumo de anticonceptivos orales, entre otros, 

puede incrementar considerablemente la aparición del cáncer(27). 

El diagnóstico dependerá de la clínica del paciente, del estadío del cáncer y el criterio 

médico para diagnosticar la enfermedad. En primer lugar, existen herramientas que 

ayudan a su detección temprana, caracterizadas por ser no invasivas y dar valiosa 

información, destacando los métodos por imágenes. Entre ellas podemos mencionar la 

mastografía, el ultrasonido y la resonancia magnética(28). En las técnicas de laboratorio 

destacan las pruebas anatomopatológicas, que son las que tienen mayor importancia 

en el diagnóstico del cáncer, seguidas de las técnicas inmunohistoquímicas que, 

además de diagnóstico, sirven también como marcadores de pronóstico y monitoreo 

en el tratamiento. Asimismo, los marcadores tumorales como el CA 15-3y el CEA son 

utilizados para el monitoreo y control del paciente(29). El tratamiento varía 
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dependiendo del avance de la enfermedad y la condición del paciente (estadíos 

tempranos del cáncer de mama tienen un mejor pronóstico con respecto a los estadíos 

avanzados); los más utilizados son la quimioterapia, inmunoterapia, farmacoterapia, 

entre otros; estas pueden ser aisladas o bien una combinación de estas con criterios 

previamente establecidos(30). 

Un estudio del cáncer de mama relacionado con la dieta realizado por Kunradi  

Vieira(31), muestra que los hábitos alimenticios excesivos con alto contenido de grasas 

provenientes de aceites y origen animal tienen mucha influencia en la aparición y 

mantenimiento del estrés oxidativo. Asimismo, otro estudio similar realizado por 

Castroy col.(32), mencionan que los estilos de vida poco saludables como el alcohol, 

podrían desencadenar, a largo plazo, desequilibrios del estado óxido-reductor, 

teniendo como consecuencia la aparición del cáncer de mama.  

        1.5.1.3 CÁNCER DE ESTÓMAGO 

El cáncer de estómago es el quinto cáncer más común, representando el 6.8% de todos 

los tipos de cáncer registrados y es la tercera causa de muerte por cáncer en el mundo 

con un 8.8% del total(33). Según la sociedad americana del cáncer, el tiempo de 

sobrevida estimado en 5 años es de 31%(25). En cuanto a su etiología debe considerarse 

como multifactorial; como factores intrínsecos puede señalarse a los que están 

relacionados con la predisposición genética de cada persona y, como factores 

extrínsecos, a los hábitos y estilos de vida como la dieta inadecuada, obesidad, 

consumo de tabaco, alcohol, entre otros, que puedan conllevar a la aparición del 

cáncer. En cuanto a los factores extrínsecos, el principal agente etiológico asociado al 

cáncer gástrico es la bacteria Helicobacter pylori. Asimismo, enfermedades asociadas 

a la mucosa gástrica como la gastritis y los pólipos gástricos también contribuyen a la 

aparición de los procesos neoplásicos(34).  

El diagnóstico se realiza, principalmente a través de la radiografía de estómago, 

endoscopía exploratoria y el diagnóstico anatomopatológico, con la finalidad de 

observar las lesiones pre malignas asociadas a neoplasias in situ(35). El tratamiento se 

realiza en función al estadío de la neoplasia en diagnóstico y es aplicado desde 

diferentes líneas, como el tratamiento quirúrgico, quimioterapéutico y farmacológico. 

La prevención puede tener un impacto en la reducción de la incidencia del cáncer de 
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estómago, debido a que en gran parte su aparición surge a través de los factores 

relacionados a la dieta, resaltando el consumo de frutas y verduras que protegen la 

mucosa gástrica a través de los antioxidantes como el ácido ascórbico y el beta 

caroteno, que han demostrado su eficacia en la reducción experimental en el desarrollo 

del cáncer; por otro lado,  el consumo de alimentos salados, ahumados, picantes y 

aquellos que contienen nitrosaminas están asociados al caso contrario(36).  

Los estudios del cáncer de estómago en relación al metabolismo oxidativo resaltan la 

asociación con la bacteria Helicobacter pylori, según Morales Díaz y col.(37); esta 

interacción es la principal causa de aparición de gastritis crónica. El mantenimiento de 

este ambiente desfavorable, en caso no sea adecuadamente controlado, puede 

evolucionar a una lesión precancerosa; otro estudio realizado por Sezikli y col.(38), 

menciona las posibles funciones protectoras de la vitamina C y E en el cáncer gástrico 

asociado al Helicobacter pylori, que sugieren que la vitamina C participa en la 

disminución de las reacciones de oxidación, elimina las especies reactivas del oxígeno 

y disminuye la cantidad de N - nitrosaminas en el jugo gástrico. Al igual que la 

vitamina E, que cumple una función protectora al alterar la vía de peroxidación, 

previniendo el daño oxidativo. 

        1.5.1.4 CÁNCER COLORRECTAL 

El cáncer colorrectal (CCR) es un tipo de neoplasia que incluye el cáncer de colon, 

apéndice y recto. Igual que los otros tipos de cáncer, se genera por la proliferación 

anómala, rápida y desorganizada de las células que lo conforman. El cáncer de colon 

ocupa uno de los primeros puestos a nivel mundial en cuanto a prevalencia y se 

encuentra más en los países occidentales(39). Según la sociedad americana del cáncer, 

el tiempo de sobrevida estimado en 5 años es de 64%(25). 

La etiopatogenia del CCR es multifactorial, tanto el entorno y la carga genética están 

muy ligados en su aparición. Los factores de riesgo predominantes son la presencia de 

pólipos, la obesidad y la dieta; estos dos últimos abarcan mayores estudios en 

comparación con los demás factores: el alcohol, las dietas abundantes en grasas y poca 

fibra que aumentan la posibilidad de padecer CCR, apareciendo mayormente entre 

edades de 50 a 70 años(40), un estudio realizado por Mandal(41), toma como factores de 

riesgo la edad, la actividad física, la dieta, la obesidad, la composición del microbioma 
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y la inflamación crónica; asimismo, enfermedades relacionadas como el síndrome de 

Crohn, síndrome de Lynch y la poliposis adenomatosa familiar contribuyen a una 

mayor de posibilidad de tener cáncer colorrectal. 

En cuanto al diagnóstico se toma como primera instancia las metodologías menos 

invasivas, como la colonoscopía y la colonografía; también el estudio de las heces por 

laboratorio, destacando pruebas como inmunoquímica fecal, test de sangre oculta y 

prueba de ADN en heces, con la finalidad de detectar algún indicio temprano de 

CCR(42). El tratamiento dependerá del estadío en el que se encuentre en el momento 

del diagnóstico, los estadíos iniciales en el CCR tienen más posibilidad de sobrevida 

en comparación con un diagnóstico en estadío avanzado, lo cual dificulta el 

tratamiento y la recuperación del paciente(43). 

En cuanto a las investigaciones relacionadas con el estado óxido-reductor en el CCR, 

Wang y col.(44), mencionan que se puede generar un estado de estrés oxidativo 

inducido en la colitis ulcerosa, debido a lesiones por grupos carbonilos como el MDA 

y el 4-HNE y, en situación crónica, puede asociarse a la aparición del CCR. También, 

en un estudio invitro realizado por Pettersen y col.(45),  con dos tipos de líneas celulares 

del cáncer de colon (SW620 y caco-2) señalan que estas células pueden generar estrés 

oxidativo al ser inducidas con el ácido docosahexanoico y sus derivados.  

        1.5.1.5 CÁNCER DE PROSTATA 

El carcinoma de próstata es una neoplasia que constituye la segunda causa de muerte 

en hombres a nivel mundial con una incidencia de 330000 casos anuales. Es una 

“enfermedad silenciosa”, debido a que no se presentan síntomas ni signos evidentes 

durante el avance de la enfermedad, puede pasar hasta diez años hasta la aparición de 

los primeros síntomas evidentes, para lo cual el tumor puede haber avanzado y en el 

momento del diagnóstico pueda tener pronóstico desfavorable(46). Según la sociedad 

americana del cáncer, el tiempo de sobrevida estimado en 5 años es de 98%(25). 

El diagnóstico del carcinoma de próstata es dificultoso en un inicio, por lo que se 

considera asintomático. La presencia de síntomas evidentes sugiere enfermedad de 

avance local o posible metástasis los cuales, en su mayoría, son irritativos u 

obstructivos(47). Se considera en primera instancia el examen de tacto rectal, de gran 
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utilidad clínica; el examen del antígeno prostático específico (PSA), un marcador 

sérico que mide una enzima proteasa sérica cuya mayor concentración (valores 

normales menos de 4 ng/mL) significa mayores posibilidades de que el cáncer de 

próstata sea local o diseminado y por último, la ecografía transrectal, que ayuda a 

observar el tamaño del tumor complementándose con el examen exploratorio del tacto 

rectal(48). El tratamiento dependerá del estadío en el que se encuentre el cáncer, se 

incluye principalmente los tratamientos hormonales, así como la quimioterapia, 

inmunoterapia y la cirugía o una combinación de estos(47). 

Los estudios del cáncer de próstata y su relación con el estado óxido-reductor resaltan 

en demostrar la relación de las especies reactivas del oxígeno con el daño a las células 

del tejido prostático, así como sus posteriores efectos. Un estudio realizado por López 

et al(1), con pacientes que presentaron diversas patologías relacionadas a la próstata, 

determinaron que hay un aumento de la peroxidación lipídica y una disminución de la 

capacidad antioxidante. 

        1.5.1.6 CÁNCER DE OVARIO 

El cáncer de ovario es una neoplasia caracterizada por la proliferación anormal, rápida 

y descontrolada de las células que conforman dicho tejido; se presentan 3 tipos según 

su origen histológico: en las células epiteliales (más del 90% de casos), células 

germinales y células estromales. A nivel mundial, tiene una elevada causa de muerte, 

representando el 4% de los cánceres en mujeres; además de presentarse en todas las 

edades, pero con mayor prevalencia en mujeres de 40 a 70 años, con mayor presencia 

en los países occidentales(49). Según la sociedad americana del cáncer, el tiempo de 

sobrevida estimado en 5 años es de 93%(25). 

Los factores de riesgo asociados a este tipo de cáncer son la nuliparidad, menarquia 

temprana, infertilidad, menopausia tardía, edad avanzada, desequilibrio hormonal e 

historia familiar de algún tipo de cáncer ovárico, colon o mama. Por ser una 

“enfermedad silenciosa”, los síntomas insidiosos e inespecíficos ayudan a dificultar el 

diagnóstico, encontrándose en un 70 a 75% de los casos en estadíos avanzados(50). Al 

ser un órgano interno dificulta la realización de pruebas de tacto como en otros órganos 

como la mama, tiroides, etc. Por lo cual las pruebas de diagnóstico rápido involucran 

la ecografía abdominal o transvaginal, además de complementarlo con la prueba de 
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CA 125 en el suero. El estudio anatomopatológico sigue siendo la principal 

herramienta de diagnóstico para la detección del cáncer de ovario que, si se llega a 

diagnosticar en los estadíos iniciales (I y II), el porcentaje de muertes podría reducirse 

a la mitad(51).  

El tratamiento dependerá del tipo de cáncer y del estadío en que se encuentre; además 

de la diferenciación de la misma. El tratamiento inicial mayormente es quirúrgico, 

supeditado al tamaño del tumor; seguido de dosis de quimioterapias en diferentes 

niveles. Los tipos de cáncer germinales son los que tienen más probabilidad de 

reincidencia en el 75 % de los casos, por lo cual disminuyen las posibilidades de su 

tratamiento(49). 

Los estudios del cáncer de ovario relacionados con el estado óxido-reductor  como el 

de Zuo y col.(52), muestran  que la obesidad, la inflamación crónica, la resistencia a la 

insulina y la hiperandrogenemia pueden conllevar al aumento en la aparición de las 

especies reactivas del oxígeno y  teniendo como consecuencia la pérdida del equilibrio 

óxido-reductor; además, este estudio resalta al síndrome de ovario poliquístico y cómo 

su relación con el aumento progresivo del daño oxidativo origina la aparición de 

procesos cancerosos. 

        1.5.1.7 ESTADO ÓXIDO-REDUCTOR 

        A) Radicales libres y especies reactivas del oxígeno 

Los radicales libres, o también llamados free radicals, son un conjunto de moléculas 

con electrones desapareados que son formados en el organismo producto del 

metabolismo celular oxidativo; estos, al tener una tendencia a la estabilidad molecular, 

se aparean con electrones de otras moléculas estables, produciendo nuevos radicales 

libres y reacciones de propagación. Se encuentran presentes en el metabolismo 

fisiológico de toda célula del organismo, participando en los diferentes procesos 

bioquímicos según el origen del tejido donde se encuentre. Los radicales libres y otras 

moléculas no radicales se agrupan en: especies reactivas del oxígeno (EROs) y las 

especies reactivas del nitrógeno (ERNs), dependiendo si el origen es a partir del 

oxígeno molecular o del óxido nítrico(53).   
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Gráfico N° 1: Especies reactivas del oxígeno y del nitrógeno producidos en el 

metabolismo fisiológico celular.   

Adaptado de Valerio Chiurchiú y Mauro Maccarrone(54). 

La producción de EROs es un proceso normal, considerándose un 5% del total del 

oxígeno molecular metabolizado. Las principales moléculas reactivas son el anión 

superóxido, el peróxido de hidrógeno y el radical hidroxilo. Las EROs suscitan el 

interés de la medicina clínica y experimental por su relación con el desarrollo de 

enfermedades. Por un lado, las EROs a concentraciones bajas tienen una función 

fisiológica de defensa participando en la respuesta a agresiones externas como en las 

infecciones, como por ejemplo las EROs producidas por los neutrófilos y macrófagos; 

así como también en la intervención en las vías de señalización celular, participando 

activamente en los mecanismos de regulación e inmunológicos(53). 

Por otro lado, se observa que a elevadas concentraciones las EROs pueden 

interaccionar con macromoléculas celulares como los lípidos de membrana, proteínas 

y el ADN, pudiendo ocasionar un daño celular irreversible y alterando las funciones 

vitales de la célula, por lo que muchos autores describen a estos procesos como una 

“paradoja” en lo que respecta a sus posibles funciones en el organismo(55). La célula, 

para evitar dicho aumento de los radicales libres, maneja un sistema de defensa 

antioxidante que ayuda a combatir las EROs y las ERNs(56). 
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Gráfico N° 2: Mecanismos enzimáticos involucrados con las especies reactivas del 

oxígeno y especies reactivas del nitrógeno. 

Adaptado de Ferric C. Fang(57). 

        B) Sistemas de defensa antioxidante 

Los sistemas de defensa antioxidante pueden tener componentes de origen exógeno o 

endógeno. Los antioxidantes exógenos provienen de la dieta y dentro de este grupo se 

incluye a moléculas como la vitamina E, la vitamina C, flavonoides, los carotenoides 

y otros. Los antioxidantes endógenos, por otro lado, son producidos por el organismo, 

que están divididos en dos grupos: las macromoléculas de tipo enzimática como el 

superóxido dismutasa, la catalasa, las citocromo oxidasas y las peroxirredoxinas, y las 

biomoléculas no enzimáticas como el glutatión, ubiquinol, ácidos lipoicos y ácido 

úrico(58). 

El organismo en un estado saludable, mantiene este sistema en un equilibrio dinámico. 

El desbalance de los sistemas descritos en un período crónico, dependiendo de los 

hábitos y estilos de vida, producirá lo que se denomina estrés oxidativo. El estrés 

oxidativo es el desbalance ocasionado por un aumento de los radicales libres y/o 
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disminución de los sistemas antioxidantes en el organismo. El aumento de los radicales 

libres se puede encontrar en procesos como la inflamación crónica, vía metabólica de 

las iNOS, metabolismo aerobio, vía de las ciclooxigenasas, entre otros; por otro lado, 

la disminución de los sistemas antioxidantes puede producirse por una dieta 

desbalanceada, factores genéticos, entre otros(59). 

        C) Daño oxidativo 

El daño oxidativo producido por el estrés oxidativo tiene una serie de repercusiones 

que dependen del tiempo y la intensidad en el cual la célula ha estado expuesta a este 

desbalance. La cronicidad de estos eventos está relacionada con la aparición de 

diversas enfermedades, vinculados a los procesos atribuibles producto del daño 

oxidativo. Las de mayor preponderancia clínica son el cáncer, la aterosclerosis, 

insuficiencia renal aguda, la catarata senil, diabetes, hipertensión arterial, cirrosis, 

insuficiencia hepática, etc. Asimismo, también se encuentra implicado en procesos 

fisiológicos como el envejecimiento(59).  

        D) Métodos de detección 

Para la detección del estado óxido-reductor en función de las EROs y ERNs, existen 

diferentes metodologías, divididas para su mejor comprensión en dos grupos: primero 

los métodos directos, los cuales tienen como finalidad medir la concentración de los 

agentes causantes de la alteración oxido-reductora y segundo, los métodos indirectos; 

que tienen como finalidad medir la actividad óxido-reductora a través de la formación 

de productos estables(60). 

Los métodos directos tienen como desventaja ser de difícil medición, debido 

principalmente al corto tiempo de vida media que tienen los radicales libres, como el 

radical hidroxilo, con un tiempo de vida media de 10-10 s. Además de que las técnicas 

de análisis son muy costosas, siendo la espectrometría de la resonancia de rotación la 

más difundida. Por otro lado, los métodos indirectos tienen la ventaja de medición más 

accesible, debido a la formación de productos estables. Estos se agrupan en tres 

grupos: determinación de productos terminales de la acción oxidante, medición de la 

concentración o actividad de antioxidantes y medición del estado antioxidante total(60).  
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Entre las técnicas de medición de productos terminales está la medición de las especies 

reactivas carbonílicos que reaccionan con el ácido tiobarbitúrico (TBARS) y la 

medición de otros aldehídos provenientes de la peroxidación de lípidos como el 4-

HNE En el segundo grupo puede mencionarse técnicas de medición de antioxidantes 

tipo enzimáticos como la actividad de la superóxido dismutasa (SOD) y la catalasa 

(CAT) y las técnicas no enzimáticas como la medición de concentración de vitamina 

C, A, E, glutatión, ácido úrico, entre otras. Con respecto al último grupo, medición del 

estado antioxidante total, se tiene la medición del potencial antioxidante de reducción 

del ión férrico, capacidad antioxidante equivalente a ácido ascórbico a través del 

radical catiónico ABTS•+, capacidad antioxidante reductor del ion cobre, entre 

otros(61).  

    1.5.2 DEFINICIÓN DE TÉRMINOS 

Cáncer: Enfermedad heterogénea caracterizada por un crecimiento celular 

descontrolado en un determinado tejido y con capacidad de metástasis. 

Especies reactivas del oxígeno: Moléculas altamente reactivas que se forman de 

manera natural y/o patológica como subproducto del metabolismo del oxígeno. 

Daño Oxidativo: Es la injuria causada producto del estrés oxidativo, produciendo 

daños reversibles e irreversibles a nivel celular. 

Efecto Antioxidante: Es la facultad que tiene un sistema biológico inhibir el daño 

oxidativo a través de su contenido de sustancias reductoras.  

    1.5.3 FORMULACIÓN DE LA HIPÓTESIS 

El estado óxido-reductor sérico varía entre los pacientes con cáncer de mama, cáncer 

del sistema digestivo y cáncer del sistema reproductor. 
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CAPÍTULO II: MÉTODOS 
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2.1 DISEÑO METODOLÓGICO 

    2.1.1 TIPO DE INVESTIGACIÓN  

El presente estudio es de tipo cuantitativo por medir valores numéricos y observacional 

porque no se interviene en el proceso de la manipulación de variables. 

    2.1.2 DISEÑO DE LA INVESTIGACIÓN 

El presente estudio tiene un diseño observacional-analítico, prospectivo (las muestras 

se recogieron a medida que iban sucediendo), sin grupo control y transversal (los datos 

se colectaron en una sola ocasión). 

    2.1.3 POBLACIÓN 

La población estuvo conformada por los pacientes que acudieron al Servicio de 

Oncohematología del Hospital Nacional Arzobispo Loayza, con diagnóstico clínico 

menor a 5 años de cáncer de mama, del sistema digestivo (estómago y colon) y del 

sistema reproductor (próstata y ovario) emitidos por dicho hospital. El periodo de 

recolección comprendió los meses de enero a marzo del 2020. 

    2.1.4 MUESTRA Y MUESTREO 

La muestra estuvo comprendida por 44 muestras séricas de pacientes adultos con 5 

tipo de cáncer: cáncer de mama (n=16), cáncer de estómago (n=14), cáncer de colon 

(n=3), cáncer de próstata (n=5) y cáncer de ovario (n=6). Se realizó un muestreo no 

probabilístico incidental, trabajándose con muestras que cumplieron los criterios de 

inclusión en el momento del estudio.  

        2.1.4.1 CRITERIOS DE INCLUSIÓN 

● Muestras séricas de los pacientes con los tipos de cáncer descritos cuyo 

diagnóstico clínico es no mayor a 5 años. 

        2.1.4.2 CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 

● Pacientes con diagnóstico clínico de con los tipos de cáncer descritos que 

presentan obesidad (IMC > 30). 

● Pacientes que presentaron algún signo o proceso agudo durante el momento de 

la recolección (fiebre, reacción alérgica, entre otros). 
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2.1.5 VARIABLES 
 

 

 

 

 

 

Variables 
Definición 

Conceptual 

Definición 

Operacional 
Dimensión Indicadores 

Cáncer 

Enfermedad 

heterogénea 

caracterizada por 

un aumento en la 

proliferación 

celular y con 

capacidad de 

metástasis 

Enfermedad 

diagnosticada en 

una institución de 

salud a través del 

personal médico 

especializado. 

 

Diagnóstico reportado 

en la Historia Clínica 
 

Estado 

óxido-

reductor 

 

Equilibrio dinámico 

de eventos 

bioquímicos 

producidos por 

transferencia de 

electrones entre 

moléculas 

endógenas y 

exógenas de un 

sistema biológico 

Indicadores 
bioquímicos que 

evidencien el 
estado óxido-

reductor   presentes 
en el suero 

 

- Medición de la 

Capacidad 

Antioxidante total 

- Medición del Daño 

oxidativo 

-Medición de 

marcadores 

bioquímicos de rutina 

- FRAP, ABTS y       

CUPRAC. 

 

-TBARS. 

 

-Proteínas totales, 

albúmina e índice A/G. 
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    2.1.6 TÉCNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCIÓN DE 
DATOS  

Las técnicas de recolección de datos se basan en protocolos de trabajo, descrito por los 

autores Benzie y Strain(62), Re y col.(63), Özyürek y col.(64), Buege and Aust(65); además 

de protocolos comerciales de “Valtek diagnostics”® y “Wiener lab®”. El instrumento 

que se utilizó es la ficha de recolección de datos, con el cual se registró datos de la 

historia clínica de interés para la investigación e información general de cada paciente 

y que, además, se validó mediante un juicio de expertos por 3 profesionales expertos 

en la materia, basándose en la claridad, coherencia y pertinencia de cada ítem 

considerado en la ficha de recolección de datos (Anexo N° 1). A los pacientes que 

pasaron los criterios de inclusión se le entregó un consentimiento informado (Anexo 

N° 2), el cual se explicó y entregó; finalmente, se procedió a la toma de muestra de 

sangre venosa solo a los pacientes que aceptaron y firmaron el consentimiento 

informado, validado por el comité de ética de la Universidad Nacional Mayor de San 

Marcos y el Hospital Nacional Arzobispo Loayza (Anexo N° 3 y 4).  

    2.1.7 PROCEDIMIENTOS Y ANÁLISIS DE LOS DATOS 

Aprobado el proyecto de investigación, se presentó a la Oficina de Docencia e 

Investigación del Hospital Nacional Arzobispo Loayza, cumpliéndose los requisitos 

exigidos (Anexo N° 5) y solicitando el permiso de acceder al servicio de 

Oncohematología del mencionado hospital para poder revisar las historias clínicas y 

realizar la recolección de muestras séricas de los pacientes objetivo para este trabajo 

de investigación. 

Con el documento aprobado por el hospital (Anexo N° 6). Se procedió a cumplir con 

el cronograma de obtención de la muestra de sangre venosa de los pacientes, que 

comprendió un periodo de 3 meses (enero – marzo del 2020), luego de cada día de 

recolección de las muestras, se procedió a utilizar las instalaciones del Laboratorio 

Central del mencionado hospital, empleando los materiales y equipos necesarios para 

la obtención del suero. Se transportó en cadena de frío a las instalaciones del Instituto 

Centro de Investigación de Bioquímica y Nutrición de la Facultad de Medicina “San 

Fernando” de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos. Las muestras séricas 

recolectadas se almacenaron en ultracongelación (-60°C) hasta el momento de su 
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procesamiento. El procesamiento de las muestras se realizó en el laboratorio III-2 del 

mencionado instituto. 

Por cada muestra sérica se realizaron 7 ensayos divididos en 3 grupos: ensayos de 

capacidad antioxidante total, que incluye a los ensayos FRAP, ABTS•+ y CUPRAC; 

ensayo de daño oxidativo mediante la prueba de determinación de especies reactivas 

del ácido tiobarbitúrico (TBARS) y ensayos bioquímicos para la determinación de 

proteínas totales (PROTEÍNAS TOTALES), albúmina (ALBÚMINA) e índice 

albúmina-globulina (ÍNDICE A/G). 

Los protocolos de trabajo para los ensayos fueron estandarizados antes de su 

procesamiento (a excepción de los kits comerciales); además, se muestra las 

especificaciones técnicas de los equipos utilizados y el análisis estadístico respectivo, 

detallados a continuación: 

A. Protocolos de análisis para muestras séricas 

 Ensayos de Capacidad Antioxidante Total 

1. Potencial Antioxidante Reductor del ión Férrico (FRAP), según Benzie y 

Strain,(62) 1996 – modificado. Fundamento: la molécula TPTZ es un ligando 

altamente estabilizador de Fe+2.  El ión Fe+3 en presencia de TPTZ fácilmente 

oxida a los antioxidantes y generando el complejo reducido TPTZ-Fe+2. La 

absorción se incrementará en función de la presencia de antioxidantes reductores.  

El método original que se realiza en tubo de ensayo se adaptó a una técnica en 

microplaca, reduciendo los volúmenes de reactivo y muestra sérica. El protocolo 

consistió en una combinación de reactivos en proporción 1 – 1 – 20 de Cloruro 

férrico 20 mM, TPTZ 10 mM y buffer acetato de sodio 300 mM pH 3.6 

respectivamente, del cual se agregó un volumen de 190µL y 10 µL de muestra 

problema (suero). Se incubó a temperatura ambiente por 10 minutos, formándose 

un complejo coloreado de color morado y leyéndose con un filtro de absorción de 

492 nm del lector de microplaca. Los resultados se expresaron en µmol/mL 

equivalente a ácido ascórbico. Asimismo, se realizó una curva de calibración 

usando como estándar el ácido ascórbico (Anexo N° 7). 
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2. Capacidad Antioxidante Equivalente a Ácido Ascórbico a través del radical 

catiónico ABTS•+ (AAEAC-ABTS•+), según Re y col.(63) 1999 – modificado. 

Fundamento: La molécula ABTS [2,2-azinobis-(ácido 3 - etil - etilbenzotiazolina 

- 6 - sulfónico)] es el sustrato para la formación del radical libre catiónico ABTS•+ 

(en solución etanólica 7.5 mM) que se genera en reacción con el persulfato de 

potasio a 2.45 mM, el cual se deja reaccionar en oscuridad por 16 horas antes de 

su uso.  Este radical es reducido en función de la cantidad de antioxidantes 

presentes. 

El método original que se realiza en tubo de ensayo se adaptó a una técnica en 

microplaca, reduciendo los volúmenes de reactivos y de muestra sérica. El 

protocolo consistió en la dilución con agua bidestilada del preparado del radical 

ABTS•+ hasta tener una absorbancia de 0.7 ± 0.02, luego se colocó 190 µL de este 

preparado y 10 µL de la muestra problema (suero) diluido 1/5. Se incubó a 

temperatura ambiente en oscuridad por 10 minutos y se leyó con un filtro de 

absorción de 630 nm del lector de microplaca. Los resultados se expresaron en 

µmol/mL de capacidad antioxidante equivalente a ácido ascórbico (AAEAC). 

Asimismo, se realizó una curva de calibración usando como estándar el ácido 

ascórbico (Anexo N° 8). 

3. Capacidad Antioxidante Reductor del ion Cobre (CUPRAC), según Özyürek y 

col.(64) 2011 - modificado. Fundamento: la molécula neocuproina es un ligando 

altamente estabilizador del Cu+2, formando un complejo de coordinación. El 

complejo generado se reduce fácilmente (Cu+1) en presencia de los antioxidantes, 

cuyo espectro de absorción es proporcional a la presencia de los antioxidantes 

presentes en la muestra. 

El método descrito se adaptó a una técnica de microplaca, reduciendo los 

volúmenes de reactivos y muestras séricas. El protocolo consistió, en primera 

etapa, en la preparación de la muestra problema agregando 200 µL de muestra 

problema (suero) y 600 µL de ácido tricloroacético (TCA) al 10%, se calentó en 

baño maría a 60°C por 10 minutos y luego se centrifugó a 5000 RPM por 10 

minutos para obtener el sobrenadante. En la segunda etapa se preparó el reactivo 

de trabajo conformado por el cloruro cúprico (CuCl2) 10 mM, neocuproina 7.5 
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mM y Acetato de amonio 1M en proporción 1 – 1 – 1 y en el orden en el que se 

indica. Se agregó 210 µL de este preparado y 20 µL del sobrenadante de la 

muestra, colocándose a incubar a temperatura ambiente por 30 minutos, momento 

en el cual se forma el complejo coloreado de color amarillo-naranja, leyéndose 

con un filtro de 450 nm en el lector de microplaca. Los resultados se expresaron 

en µmol/mL equivalente a ácido ascórbico. Asimismo, se realizó una curva de 

calibración usando como estándar el ácido ascórbico (Anexo N° 9). 

 Ensayo de daño oxidativo 

4. Determinación de especies reactivas al ácido barbitúrico (TBARS), según 

Buege and Aust,(65) 1978 – modificado. Fundamento: la peroxidación lipídica da 

como uno de los productos de descomposición la molécula de malondialdehído 

(MDA) que en medio ácido reacciona con el ácido tiobarbitúrico produciendo un 

complejo coloreado MDA-TBA que se mide a 535 nm. A mayor formación de 

MDA mayor absorbancia, mayor daño de lipoperoxidación. Los resultados se 

expresaron en nmol/mL. 

El método original realizado en tubo de ensayo se adaptó a una técnica en 

microplaca. El protocolo consistió en la adición de 0.3 mL de muestra problema 

(suero) y 0.3 mL de ácido tricloroacético (TCA) al 10%, luego se colocó en baño 

maría por 10 minutos, parar la reacción en un baño de agua fría, se procedió a 

centrifugar a 5000 RPM por 10 minutos. Se dispensó 150 µL del sobrenadante a 

un pocillo de la microplaca y se agregó 75 µL de TBA al 1%. Se colocó en la 

estufa a 50 ° C por 45 minutos, momento en el cual se formó el complejo coloreado 

de color rosado y se leyó en lector de microplaca empleando el filtro de 492 nm. 

Asimismo, se realizó una curva de calibración usando como estándar el 1, 1, 3, 3 

– Tetraetoxipropano (TEP) (Anexo N° 10).  

 Ensayos bioquímicos 

5. Determinación de proteínas totales a través del método de Biuret. Se utilizó un 

kit comercial de Valtek diagnostics®. Fundamento: basado en la reacción de 

Biuret, en la cual los enlaces peptídicos reaccionan en medio alcalino con sulfato 

de cobre para formar un complejo coloreado azul-violeta. El complejo formado se 

mide colorimétricamente a una longitud de onda de 540 nm y es proporcional a la 
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cantidad de proteína presente en la muestra. Se agregó 1 mL del reactivo Biuret 

de Valtek diagnostics® y 10 µL de la muestra problema, se dejó incubar a 

temperatura ambiente por 20 minutos y se leyó en un espectrofotómetro. Los 

resultados se expresaron en g/dL. 

6. Determinación de albúmina mediante colorimetría por Wiener lab®. 

Fundamento: La albúmina reacciona específicamente y sin separación previa con 

la forma aniónica de la 3,3’, 5,5’ – tetrabromuro cresolsulfon ftaleína (BCG). El 

aumento de la absorbancia a 625 nm con respecto al blanco de reactivo es 

proporcional a la cantidad de albúmina presente en la muestra. Se agregó 2,5 mL 

del reactivo BCG y 10 µL de la muestra problema y se dejó incubar a temperatura 

ambiente por un lapso de 10 minutos, después se leyó en un espectrofotómetro. 

Los resultados se expresaron en g/dL. 

7. Determinación del índice de albúmina - globulina 

Es un marcador sérico expresado en un cociente, estimado en la concentración de 

albúmina entre la diferencia de la concentración de proteínas y la concentración 

de albúmina. Los resultados tienen valores adimensionales. 

B. Equipos de análisis para muestras séricas y especificaciones 

1. Espectrofotómetro “GENESYS 10S UV-Vis” de Thermo Scientific Inc ®. Con 

lámpara de tungsteno y deuterio, rango de espectro electromagnético de 190 – 

1100 nm y exactitud de fotometría de ±0.005A. 

2. Lector de Microplaca “DR-200 Bc” de Diatek ®. Con lámpara de tungsteno, 4 

filtros de absorción de 405, 450, 492 y 630 nm y exactitud de fotometría ±0.008A. 

 
C. Análisis estadístico de los datos 

Los resultados del procesamiento de las muestras se recopilaron y organizaron en 

tablas y gráficos en el programa Excel 2013. Para el análisis estadístico de los 

datos se utilizó el estadístico MINITAB v16 y la para la evaluación de la 

normalidad se empleó el software SPSS v 24.  

Los resultados fueron sometidos a la prueba de normalidad según Shapiro - Wilk 

(ANEXO N° 11), posteriormente, a los resultados que presentaron distribución 
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normal, se realizó la prueba de Barlett para la evaluación de igualdad de las 

varianzas poblacionales.  

Con los resultados de la prueba de Barlett se determinó realizar pruebas 

paramétricas y no paramétricas a las variables según el resultado obtenido. 

(ANEXO N° 12). Para las variables con pruebas paramétricas se aplicó ANOVA 

con un factor y la prueba de comparaciones múltiples por Tukey; por otro lado, 

para las no paramétricas se aplicó la prueba de Kruskal-Wallis y la prueba de 

comparaciones múltiples por Nemenyi. 

    2.1.8 CONSIDERACIONES ÉTICAS 

El proyecto se presentó al Comité de Ética de la universidad para la autorización 

respectiva y garantizar su ejecución, así como también se presentó y aprobó el 

proyecto en la sede del Hospital Nacional Arzobispo Loayza. Asimismo, el valor 

de la presente investigación radica en la recopilación segura y rápida de las 

muestras a procesar, garantizando la validez de los resultados. Se trabajó con las 

muestras de los pacientes que aceptaron y firmaron el consentimiento informado, 

además de que cumplieran los criterios de inclusión, respetando en todo momento 

su derecho a rechazar el consentimiento informado en cualquier momento del 

trabajo de investigación, referenciando los valores de transparencia, 

independencia, responsabilidad y respeto según el Código de Ética de la 

Investigación de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos(66).  

El investigador es el responsable de la ejecución de los procedimientos y de la 

reserva de los resultados. Nadie ha tenido acceso a la información salvo el 

investigador, garantizando la confidencialidad de los resultados. 
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Los pacientes que ingresaron al estudio tuvieron un promedio de edad de 52.9 ± 12.7 

años, un IMC promedio de 23.7 ± 3.2 y en relación al sexo, 13 pacientes fueron 

hombres y 31 mujeres.  

Las 44 muestras séricas analizadas de los pacientes con cinco tipos de cáncer se 

reunieron en tres grupos: 16 muestras de cáncer de mama (CM), 17 muestras de cáncer 

del sistema digestivo (C_SD) y 11 muestras de cáncer del sistema reproductor (C_RD). 

(Tabla N° 1). 

 

Tabla N° 1: Distribución de las muestras séricas según los grupos y tipos de cáncer. 

Grupos Tipos de Cáncer Subtotal Total 

Cáncer de mama (CM) Cáncer de mama 16 16 

Cáncer del sistema digestivo 
(C_SD) 

Cáncer de estómago 14 
17 

Cáncer de colon 3 

Cáncer del sistema reproductor 
(C_RD) 

Cáncer de próstata 5 
11 

Cáncer de ovario 6 

Total   44 

 

 

Los resultados obtenidos para los ensayos de capacidad antioxidante (Gráfico N° 3) 

muestran una diferencia significativa en la prueba de ABTS•+. Los valores promedios 

de AAEAC para el cáncer de mama, cáncer del sistema digestivo y cáncer del sistema 

reproductor fueron de 5.0 ± 0.2, 4.5 ± 0.4 y 5.3 ± 0.2 µmol/mL respectivamente. Se 

aplicó la prueba de Kruskal - Wallis y se obtuvo un valor p < 0.01 (Tabla N° 2). Se 

continuó con la prueba post-hoc de Nemenyi y se encontró que el grupo comparado 

cáncer del sistema digestivo – cáncer del sistema reproductor presentó un valor p < 

0.01 y el grupo comparado cáncer de mama – cáncer del sistema reproductor presentó 

un valor p < 0.05 (Tabla N° 3). 
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Gráfico N° 3: Resultados de los ensayos de capacidad antioxidante total FRAP, 

ABTS•+ y CUPRAC para los tres grupos de cáncer.  

Sea CM: cáncer de mama, C_SD: cáncer del sistema digestivo y C_RD: cáncer del sistema 
reproductor.  
ABTS•+: valor p < 0.01 (Kruskal - Wallis). 
* Letras iguales tienen diferencias significativas  
a) CM – C_RD: valor p < 0.05 (Nemenyi) 
b) C_SD – C_RD: valor p < 0.01 (Nemenyi) 

 
Los resultados del ensayo FRAP (Gráfico N° 3) no muestran diferencias significativas. 

Los valores promedios para el cáncer de mama, cáncer del sistema digestivo y cáncer 

del sistema reproductor fueron de 0.50 ± 0.12, 0.46 ± 0.14 y 0.47 ± 0.07 µmol/mL 

respectivamente. Se aplicó la prueba de ANOVA y se obtuvo un valor p > 0.01 (Tabla 

N° 2). 

Los resultados del ensayo CUPRAC (Gráfico N° 3) no muestran diferencias 

significativas, los valores promedios para el cáncer de mama, cáncer del sistema 

digestivo y cáncer del sistema reproductor fueron de 0.50 ± 0.12, 0.51 ± 0.19 y 0.54 ± 

0.11 µmol/mL respectivamente. Se aplicó la prueba de Kruskal - Wallis y se obtuvo 

un valor p > 0.01 (Tabla N° 2). 

 

a 
a, b 

 b 
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Los resultados de los ensayos de daño oxidativo mediante la prueba de determinación 

de especies reactivas del ácido tiobarbitúrico (TBARS) (Gráfico N° 4) muestran 

diferencias significativas. Los valores promedios para el cáncer de mama, cáncer del 

sistema digestivo y cáncer del sistema reproductor fueron de 51.8 ± 26.5, 55.8 ± 27.1 

y 91.7 ± 46.0 nmol/mL respectivamente. Se aplicó la prueba de ANOVA y se obtuvo 

un valor p < 0.01 (Tabla N° 2).   

 

 
Gráfico N° 4: Resultados de los ensayos de la medición del daño oxidativo TBARS 

para los tres grupos de cáncer.  

Sea CM: cáncer de mama, C_SD: cáncer del sistema digestivo y C_RD: cáncer del sistema 
reproductor.  
TBARS: valor p < 0.01 (ANOVA) 
* Letras iguales tienen diferencias significativas  
a) CM – C_RD: valor p < 0.01 (Tukey) 
b) C_SD – C_RD: valor p < 0.05 (Tukey) 

La evaluación para el ensayo de daño oxidativo por grupos se realizó mediante la 

prueba post-hoc de Tukey, el cual encontró que el grupo comparado cáncer de mama 

– cáncer del sistema reproductor presentó un valor p < 0.01 y el grupo comparado 

cáncer del sistema digestivo – cáncer del sistema reproductor mostró un valor p < 0.05 

(Tabla N° 3). 

b a 

a, b 
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Los resultados del ensayo Proteínas Totales (Gráfico N° 5) no muestran diferencias 

significativas. Los valores promedios para el cáncer de mama, cáncer del sistema 

digestivo y cáncer del sistema reproductor fueron de 9.41 ± 0.99, 10.86 ± 2.69 y 10.47 

± 0.8 g/dL respectivamente. Se aplicó la prueba de Kruskal - Wallis y se obtuvo un 

valor p > 0.01 (Tabla N° 2). 

 

 
Gráfico N° 5: Resultados de los ensayos bioquímicos Proteínas Totales, Albúmina e 

Índice A/G para los tres grupos de cáncer.  

Sea CM: cáncer de mama, C_SD: cáncer del sistema digestivo y C_RD: cáncer del sistema 
reproductor.  
ÍNDICE A/G: valor p < 0.01 (ANOVA) 
*Letras iguales tienen diferencias significativas 

a) CM - C_SD: valor p < 0.01 (Tukey) 

b) CM - C_RD: valor p < 0.01 (Tukey) 
 

Los resultados del ensayo Albúmina (Gráfico N° 5) no muestran diferencias 

significativas, los valores promedios para el cáncer de mama, cáncer del sistema 

digestivo y cáncer del sistema reproductor fueron de 6.15 ± 0.27, 5.50 ± 1.16 y 5.88 ± 

0.48 g/dL respectivamente. Se aplicó la prueba de Kruskal - Wallis y se obtuvo un 

valor p > 0.01 (Tabla N° 2). 

a 

a, b 

b 
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Los resultados del ensayo Índice A/G (Gráfico N° 5) muestran diferencias 

significativas, los valores promedios para el cáncer de mama, cáncer del sistema 

digestivo y cáncer del sistema reproductor fueron de 2.06 ± 0.67, 1.11 ± 0.34 y 1.35 ± 

0.38 respectivamente. Se aplicó la prueba de ANOVA y se obtuvo un valor p < 0.01 

(Tabla N° 2). Se continuó con la prueba post-hoc de Tukey y se encontró que los 

grupos comparados cáncer de mama – cáncer del sistema digestivo y cáncer de mama 

– cáncer del sistema reproductor presentaron un valor p < 0.01 (Tabla N° 3). 

 

Tabla N° 2: Valor p de las pruebas ANOVA y Kruskal-Wallis para los ensayos FRAP, 

ABTS•+, CUPRAC, TBARS, Proteínas Totales, Albúmina e Índice A/G.  

ENSAYOS VALOR P 
ANÁLISIS 

ESTADÍSTICO 
FRAP 0.504 

ANOVA TBARS    0.007 * 

ÍNDICE A/G    0.000 * 

ABTS•+    0.000 * 

KRUSKAL- WALLIS 
CUPRAC 0.423 

PROTEÍNAS TOTALES 0.041 

ALBÚMINA 0.013 

 Los números marcados con un “*” señalan que hubo diferencia significativa con 

valor p < 0.01. 
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Tabla N° 3: Valor p de las pruebas post-hoc para los ensayos ABTS•+, TBARS e 

Índice A/G.  

ENSAYOS GRUPO I GRUPO II VALOR P 
ANÁLISIS 
POST-HOC 

ABTS•+ 

CM C_RD      0.030 ** 

NEMENYI C_RD C_SD    0.000 * 

C_SD CM 0.059 

TBARS 
CM C_RD    0.009 * 

TUKEY 

C_RD C_SD      0.018 ** 
C_SD CM 0.935 

ÍNDICE A/G 
CM C_RD    0.002 * 

C_RD C_SD 0.434 
C_SD CM    0.000 * 

 Los números marcados con “*” señalan que hubo diferencia significativa con 

valor p < 0.01. 

 Los números marcados con “**” señalan que hubo diferencia significativa con 

valor p < 0.05. 
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CAPÍTULO IV: DISCUSIÓN 
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El cáncer es una enfermedad que se expresa de forma muy compleja y diversa en el 

organismo; por este motivo, es necesario que existan pruebas de detección que logren 

evidenciar y/o confirmar su presencia y; mejor aún, si estas pruebas pueden diferenciar 

excepcionalmente un tipo de cáncer con otro. En este estudio, para realizar los ensayos 

de la actividad óxido-reductora, las muestras se organizaron en tres grupos de cáncer 

con un diagnóstico menor a 5 años (Tabla N° 1) con la finalidad de compararlos y 

poder encontrar diferencias entre los grupos, enfocando el estudio entre diferentes 

tipos de cáncer; puesto que, estudios de la actividad óxido-reductora como de Zarrini 

y col.(67) y Rašić y col.(68), orientan sus trabajos en un solo tipo de cáncer, pero 

realizando comparaciones entre los estadíos evolutivos de la enfermedad o por las 

diferentes líneas celulares del cáncer asociadas a un mismo órgano o tejido. Así, el 

estudio entre un solo tipo de cáncer y entre diferentes tipos de cáncer, como el que se 

presenta, pueden ayudar a dilucidar las relaciones que hay entre las comparaciones que 

se realizan a través de la actividad óxido-reductora.  

 

Los resultados de los ensayos de capacidad antioxidante total (Gráfico N° 3) mostraron 

diferencia significativa (p < 0.01) solo con el ensayo ABTS•+ (Tabla N° 2) entre los 

tres grupos de cáncer comparados; este ensayo, está basado en la captación de un 

radical libre orgánico, que responde a antioxidantes HAT. Los ensayos FRAP y 

CUPRAC (Gráfico N° 3, Tabla N° 2), sin diferencia significativa (p = 0.504 y p = 

0.423, respectivamente), están basados en la presencia de un metal (hierro y cobre, 

respectivamente) que se reducen frente a un antioxidante SET. Estos resultados en 

capacidad antioxidante mostrarían a la prueba de ABTS•+, radical libre de estructura 

orgánica, como un potencial indicador de la actividad óxido reductora para estos tres 

grupos de cáncer.  

 

La mejor conservación de la capacidad antioxidante del grupo cáncer del sistema 

reproductor (Tabla N° 3) de manera significativa frente al cáncer de mama (p=0.03) y 

del sistema digestivo (p= 0.00) podría relacionarse con la sobrevivencia a 5 años. La 

literatura refiere que los cánceres del sistema reproductor alcanzan un 98% para el 

cáncer de próstata y 93% para el cáncer de ovario. En el cáncer de mama la 

sobrevivencia a 5 años es de 90% y para los del grupo del sistema digestivo, la 



 

39 

 

sobrevivencia de cáncer de colon es de 64% y de estómago es de 31%. A pesar del 

bajo número de muestras de cada caso, es clara la capacidad antioxidante en el orden 

siguiente C_RD> CM> C_SD, esto es un dato relevante teniendo en cuenta que los 

casos estudiados tuvieron una historia clínica menor a 5 años(25). 

 

En la revisión de la literatura, un estudio realizado por Wu y col.(69), aplicando el 

ensayo ABTS•+ en muestras séricas de pacientes con cáncer colorrectal, observaron 

diferencia significativa, cuando se comparó un grupo control frente a los pacientes con 

los estadíos del I al IV (todas las comparaciones presentaron p < 0.01). En este estudio, 

sin haber tenido grupo control y analizando diferentes tipos de cánceres, ha dado 

diferencia significativa (p < 0.01). Esto apoya la potencial aplicación de esta técnica 

como un indicador para evaluar estado óxido-reductor sérico en diferentes tipos de 

cáncer y en diferentes estadíos 

 

El estudio realizado por Zarrini y col.(67), donde se aplicó el ensayo FRAP en muestras 

séricas de pacientes con cáncer de mama no mostró diferencia significativa (p = 0.195) 

entre la comparación de los estadíos I al IV y en la comparación agrupando estadíos I-

II con III-IV (p = 0.690). En el presente estudio, tampoco se mostró diferencia 

significativa (p = 0.504) con los tres tipos de cáncer en un tiempo menor a 5 años 

(Gráfico N° 3). Asimismo, los resultados promedios de este estudio y el de Zarrini y 

col. fueron muy similares (0.500 ± 12 y 0.62 ± 25 µmol/mL, respectivamente). Otro 

estudio realizado por Kundaktepe y col.(70), aplicando el ensayo FRAP, tampoco 

mostró diferencia significativa entre el cáncer de mama y el cáncer de colon (p = 1.00). 

En el presente estudio no se encontró diferencia significativa en la comparación de 

cáncer de mama y cáncer del sistema reproductor (p = 0.504) para el mismo ensayo. 

Los resultados de este estudio no mostraron promedios similares al reportado por el 

autor mencionado. Se puede dilucidar que los efectos antioxidantes en los tres tipos de 

cáncer se encuentran diferenciados en los antioxidantes HAT (ABTS+•) y no en los 

antioxidantes SET (FRAP y CUPRAC). 

 

De lo discutido puede resaltarse que las técnicas de capacidad antioxidante ensayadas 

por transferencia de electrones (SET) en la reducción de metales no muestran 
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diferencias significativas en este estudio para los ensayos FRAP y CUPRAC; ni en los 

hallados en la literatura. En el caso del ensayo CUPRAC, no se halló referencias 

discutibles con el presente estudio. Sin embargo, puede asumirse que teniendo el 

mismo fundamento que el ensayo FRAP, técnica basada en la evaluación de 

antioxidantes SET, el ensayo CUPRAC tampoco sería la prueba indicada para 

contribuir desde el laboratorio clínico. 

 

La evaluación del daño oxidativo mediante el TBARS (Gráfico N° 4), mostró 

diferencia significativa (p < 0.01) entre los tres grupos de cáncer (Tabla N° 2). El 

mayor daño oxidativo se muestra en el cáncer del sistema reproductor, siendo un 77% 

y 64% mayor comparado al cáncer de mama y al cáncer del sistema digestivo 

respectivamente.  

 

La prueba post-hoc de Tukey encontró diferencia significativa (p < 0.01) entre los 

grupos de cáncer de mama - cáncer del sistema reproductor, además de una 

significancia de p < 0.05 entre los grupos de cáncer del sistema digestivo - cáncer del 

sistema reproductor (Tabla N° 3). Teniendo en cuenta que el indicador TBARS refleja 

la detección de compuestos carbonilos generados por reacciones oxidativas, desde lo 

conceptual, se esperaba un valor menor de TBARS en el grupo de cáncer de sistema 

reproductor, sin embargo, los valores menores se observaron en los grupos cáncer de 

mama y cáncer de sistema digestivo. Puede suponerse que la mayor capacidad 

antioxidante que mostró el cáncer de sistema reproductor estaría protegiendo a otro 

nivel de reacciones oxidativas. 

 

Un estudio realizado por Kundaktepe y col.(70), mostró diferencia significativa (p < 

0.01) entre los grupos comparados de cáncer de mama y cáncer de colon para el 

TBARS (teniendo el segundo un 15% más daño oxidativo que el primero). También, 

el estudio de Rašić y col.(68) mostró diferencia significativa (p < 0.01) entre la 

comparación de los diferentes estadíos del cáncer colorrectal; Sin embargo, los valores 

promedios mostrados son diferentes con respecto al cáncer del sistema digestivo 

presentado en este estudio. 
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Estudios como el de Yerizel y col.(71) y Audah A.(72), mostraron diferencia significativa 

(p < 0.01 y p < 0.05, respectivamente) en los niveles de TBARS para cáncer de mama 

frente a un grupo de pacientes control. En un modelo similar de estudio con pacientes 

control, con cáncer de ovario, Didžiapetrienė y col.(73) también mostraron diferencia 

significativa (p < 0.01).  

 

Los estudios de Zarrini y col.(67) y Didžiapetrienė y col.(73) evaluando TBARS, no 

mostraron diferencia significativa en la comparación de los diferentes estadíos que se 

presentaron para el cáncer de mama y ovario (p = 0.361 y p = 0.600, respectivamente); 

además, exhibieron valores promedios diferentes en comparación con el presente 

estudio.  

 

Teniendo en cuenta nuestros resultados donde se halló diferencia significativa entre 

los diferentes tipos de cáncer y la revisión bibliográfica, el estudio de TBARS sería un 

potencial indicador del estado óxido-reductor en el monitoreo de un paciente durante 

el curso de la enfermedad, de manera que si puede considerarse como contribuyente 

con el criterio clínico. 

 

Los resultados de los ensayos bioquímicos de Proteínas Totales (Gráfico N° 5) 

mostraron que no hay diferencia significativa (p = 0.041) en la comparación de los tres 

grupos de cáncer (Tabla N° 2); de igual manera, con los resultados del ensayo de 

Albúmina (p = 0.013) (Gráfico N° 5 y Tabla N°2).  

 

Los valores promedios de Proteínas Totales Y Albúmina estuvieron por encima de los 

rangos de referencia establecidos por los protocolos utilizados en el estudio con los 

tres grupos de cáncer. Con respecto a la Albúmina, los resultados del presente estudio 

se contradice con el estudio de Valenzuela y Landaeta y col.(74), el cual explica que los 

valores de albúmina sérica están disminuidos en los procesos cancerosos debido a un 

aumento de proteínas de fase aguda, a causa de los estados inflamatorios sistémicos 

que caracterizan a varios tipos de cáncer. 
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En el estudio de Huamán y col.(17) mostraron diferencia significativa (p < 0.01) al 

comparar valores bajos de albúmina sérica frente a valores referenciales como 

predictor de estadío tumoral en cáncer gástrico. Un estudio similar, como el de 

Valencia y Yan(75), mostró diferencia significativa (p < 0.05), al comparar los valores 

bajos de albúmina sérica frente a los valores referenciales con la finalidad de evaluarla 

como pronóstico de vida para el cáncer gástrico. 

 

Al igual que el presente estudio, el realizado por Kundaktepe y col.(70), tampoco mostró 

diferencia significativa en la comparación del cáncer de colon y cáncer de mama para 

los ensayos de proteínas totales (p = 1.00) y albúmina (p = 1.00); además, se observó 

que los resultados promedios de ambos ensayos estuvieron dentro de los rangos de 

referencia establecidos.  

 

Los resultados del ensayo Índice A/G (Gráfico N° 5) mostraron diferencia significativa 

entre los tres grupos de cáncer (Tabla N° 2), fue el cáncer de mama el de mayor valor 

promedio (2.06) con respecto al cáncer del sistema digestivo (1.11) y el sistema 

reproductor (1.35). El Índice A/G en el cáncer de mama y el cáncer del sistema 

reproductor presentaron valores promedios dentro de los rangos de referencia, a pesar 

de que los valores promedios de Proteínas Totales y Albúmina estuvieron por encima 

de los rangos de referencia para los tres grupos de cáncer; y el valor promedio del 

cáncer del sistema digestivo estuvo ligeramente por debajo del rango de referencia. 

Con respecto al valor de las globulinas, podemos inferir que el cáncer del sistema 

digestivo tuvo mayor concentración (5.31 g/dL) lo cual explicaría por qué el Índice 

A/G salió por debajo del valor de referencia, seguido del cáncer del sistema 

reproductor y el cáncer de mama (4.59 y 3.29 g/dL, respectivamente). 

 

El estudio de Guner y Seker(18) mostró valores promedios referenciales con respecto a 

los ensayos de Proteínas Totales y Albúmina, ellos propusieron que valores superiores 

a 1.47 del índice A/G pueden tener un efecto en el pronóstico y supervivencia de los 

pacientes que presentan cáncer testicular. Tomando esta referencia, el cáncer de mama 

tendría un mejor pronóstico con respecto a los otros 2 grupos de cánceres estudiados. 
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Finalmente, y a pesar de las limitaciones, con los resultados discutidos se puede 

proponer que el estado óxido-reductor sérico es significativamente diferente entre los 

grupos de cáncer evaluados en base a los tres indicadores con valor estadísticamente 

significativo. Así, los ensayos ABTS•+, TBARS y el Índice A/G serían los indicadores 

potenciales para la determinación de capacidad antioxidante total, daño oxidativo y 

actividad bioquímica respectivamente, y que además puedan servir como marcadores 

probables en el laboratorio clínico que acompañen en el seguimiento de los cánceres 

estudiados.  

 

También es necesario mencionar que esta primera contribución con parámetros del 

estado óxido-reductor en pacientes agrupados en tres tipos de cáncer, dará lugar a la 

búsqueda de nuevos marcadores que puedan ser de utilidad y aplicación en el 

laboratorio clínico como aporte para el manejo del curso de la enfermedad del cáncer. 
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CAPÍTULO V: CONCLUSIÓN Y RECOMENDACIONES 
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5.1 CONCLUSIONES 
 

● Los tres tipos de indicadores del estado óxido-reductor: el ensayo de capacidad 

antioxidante total por el ensayo ABTS•+, el ensayo de daño oxidativo (TBARS) 

y el ensayo bioquímico de Índice A/G mostraron significancia estadística en 

los tres grupos de cáncer estudiados. 

● El cáncer del sistema reproductor mostró mayor capacidad antioxidante por el 

ensayo ABTS•+ frente al cáncer del sistema digestivo (valor p < 0.01) y frente 

al cáncer de mama (valor p < 0.05). 

● El cáncer del sistema reproductor mostró el mayor daño oxidativo (TBARS); 

frente al cáncer de mama (valor p < 0.01) y frente al cáncer del sistema 

digestivo (valor p < 0.05). 

● El cáncer de mama mostró el mayor Índice A/G; frente a los otros dos grupos 

de cáncer del sistema digestivo y reproductor (valor p < 0.01 en ambos casos). 

● Los ensayos ABTS•+, TBARS e Índice A/G pueden servir como indicadores 

potenciales para la determinación de la actividad óxido-reductora en pacientes 

con los grupos de cáncer estudiados. 
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5.2 RECOMENDACIONES 
 

● Trabajar con grupo control para una mejor comprensión de la actividad óxido-

reductora frente a los pacientes con los tipos de cáncer que se deseen evaluar. 

● Estudiar los tipos de cáncer más frecuentes en un hospital con afluencia de 

pacientes objetivos en el estudio a realizar para obtener un mejor panorama de 

selección. 

● Considerar otros marcadores de la actividad oxido-reductora para poder 

estimar si existe significancia con los grupos de cáncer estudiados. 
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ANEXO N° 1: FICHA DE RECOLECCIÓN DE DATOS 
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ANEXO N° 2: CONSENTIMIENTO INFORMADO 
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ANEXO N°3: APROBACIÓN DEL TRABAJO DE TESIS POR 
COMITÉ DE ÉTICA DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR 
DE SAN MARCOS 
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ANEXO N° 4: APROBACIÓN DEL TRABAJO DE TESIS POR 
COMITÉ DE ÉTICA DEL HOSPITAL NACIONAL ARZOBISPO 
LOAYZA 
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ANEXO N°5: REQUISITOS PARA LA PRESENTACIÓN DEL 
TRABAJO DE TESIS EN EL HOSPITAL ARZOBISPO LOAYZA 
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ANEXO N° 6: APROBACIÓN DEL TRABAJO DE TESIS POR EL 
HOSPITAL NACIONAL ARZOBISPO LOAYZA 
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ANEXO N° 7: CURVA DE CALIBRACIÓN EMPLEADA PARA EL 
ENSAYO DE CAPACIDAD ANTIOXIDANTE TOTAL FRAP 
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ANEXO N° 8: CURVA DE CALIBRACIÓN EMPLEADA PARA EL 
ENSAYO DE CAPACIDAD ANTIOXIDANTE TOTAL AAEAC - 
ABTS•+ 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

y = -0.737x + 0.6925

R² = 0.9988

0.000

0.100

0.200

0.300

0.400

0.500

0.600

0.700

0.800

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9

ENSAYO AAEAC-ABTS•+: Concentración de ácido 
ascórbico (µmol/mL) vs Absorbancia 



 

70 

 

ANEXO N° 9: CURVA DE CALIBRACIÓN EMPLEADA PARA EL 
ENSAYO DE CAPACIDAD ANTIOXIDANTE TOTAL CUPRAC 
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ANEXO N° 10: CURVA DE CALIBRACIÓN EMPLEADA PARA EL 
ENSAYO DE DAÑO OXIDATIVO TBARS 
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ANEXO N° 11: PRUEBA DE NORMALIDAD SEGÚN SHAPIRO – 
WILK  
 
 

 
 El cáncer del sistema digestivo (C_SD) para en ensayo CUPRAC no presenta distribución 

normal (señalada con una flecha roja) 
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ANEXO N° 12: EVALUACIÓN DE LA HOMOCEDASTICIDAD 
POBLACIONAL DE CADA VARIABLE, CONSIDERANDO LAS 3 
POBLACIONES 
 
 

 
 Los “valor p” señalados con una flecha roja indican que son grupos que no presentan 

homocedasticidad 

 
 
 
 


